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ら，BIM 遺伝子多型が EGFR-TKI 耐性因子であると確認された。さらに，BIM 遺
伝子多型に起因した EGFR-TKI 耐性は、皮膚 T 細胞性リンパ腫に認可されている
HDAC 阻害薬であるボリノスタットを併用することで解除できることを明らかに
した。（中川，竹内，南條，福田，佐野，石川，衣斐，山田，矢野）
2. HGF により EGFR-TKI 耐性を示す腫瘍の増殖を，mTOR 阻害薬や PI3K/mTOR 阻
害薬により制御しうることを明らかにした。（佐野，石川，竹内，山田，矢野）





教 授   矢野 聖二  
准教授   安本 和生     臨床准教授 大坪 公士郎
講 師   山田 忠明（7 月まで） 講 師   毛利 久継（8 月から）
助 教   山下 要    助 教   竹内 伸司
助 教   衣斐 寛倫      助 教   南條 成輝（8 月から）
医 員   小谷 浩      医 員   谷本 梓
特任助手  北  賢二    博士研究員 佐野 峻子      
博士研究員 福田 康二 修士研究員 新井 祥子
大学院生  中川 学之 大学院生  中出 順也
大学院生  ZHAOLU                   
事務補佐員 岡本 恵子 事務補佐員 堂林 淳子


















ら，BIM 遺伝子多型が EGFR-TKI 耐性因子であると確認された。さらに，BIM 遺
伝子多型に起因した EGFR-TKI 耐性は、皮膚 T 細胞性リンパ腫に認可されている
HDAC 阻害薬であるボリノスタットを併用することで解除できることを明らかに
した。（中川，竹内，南條，福田，佐野，石川，衣斐，山田，矢野）
2. HGF により EGFR-TKI 耐性を示す腫瘍の増殖を，mTOR 阻害薬や PI3K/mTOR 阻
害薬により制御しうることを明らかにした。（佐野，石川，竹内，山田，矢野）
3. EGFR-TKI に獲得耐性となった腫瘍は，耐性因子として EGFR-T790M 変異と HGF
をしばしば共発現する。HGF は，EGFR-T790M 変異による耐性克服薬として開発
された第 3 世代 EGFR-TKI(変異 EGFR 選択的 TKI)に対しても耐性を誘導する。そ
こで，EML4-ALK 肺がんに対し認可された ALK 阻害薬クリゾチニブが Met 阻害
活性も併せ持つことに着目し，第 3 世代 EGFR-TKI とクリゾチニブを併用するこ








5. PI3 キナーゼ(PI3K)阻害薬は，HER2 遺伝子増幅もしくは PIK3CA 遺伝子変異を有
する乳がんに有効であることが臨床試験から示唆されているがその理由は不明で
あった。シグナル解析により感受性を示す乳がんでは，PI3K が P-Rex1 を介して




1. BIM 遺伝子多型を有する EGFR 変異肺がんの臨床的特徴を明らかにする疫学研究
（NEJ002-BIM, PEOPLE-J）を行う。
2. BIM 遺伝子多型を有する EGFR 変異肺がんにおけるボリノスタット＋ゲフィチニ
ブ併用療法の安全性を検討する医師主導治験(VICTORY-J)を実施する。
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